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Les syndromes 

lymphoproliferatifs chroniques 
recouvrent plusieurs entites qui 
partagent une presentation 
clinique initialement indolente 
mais une absence de curabilite a 
plus ou moins long terme. Les 
lymphomes folliculaires sont les 
plus frequents et les mieux 
caracterises ; (’identification de 
facteurs pronostiques a aide a 
etablir une conduite 
therapeutique adaptee au stade 
et a la masse tumorale. Les 
lymphomes de la zone 
marginale sont d’identification 
plus recente, avec des formes 
extraganglionnaires 
(lymphomes du MALT) et des 
formes spleniques, leucemiques 
ou ganglionnaires, qui ont 
chacune leurs particularity 
cliniques et evolutives. Les 
lymphomes lymphocytiques se 
rapprochent de la leucemie 
lymphoide chronique sur le plan 
therapeutique, alors que les 
lymphomes du manteau ont un 
pronostic tres defavorable. Le 
meilleur demembrement recent 
de ces entites devrait permettre 
de mieux codifier les indications 
therapeutiques, dans I’attente 
de nouveaux traitements plus 
efficaces. 
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O n regroupe sous le nom de 
syndromes lymphoproliferatifs 
chroniques pres de la moitie des lym- 
phomes qui ont en commun certaines 
caracteristiques cliniques et evolutives : 
le tableau est initialement peu bruyant, 
bien que la maladie soit volontiers dis- 
seminee lors du diagnostic, mais la 
maladie evolue progressivement sur 
plusieurs annees, restant actuellement 
au dela des ressources therapeutiques 
curatives, a 1’ inverse des lymphomes 
agressifs. 11 s’agit cependant d’un 
ensemble tres heterogene, sur le plan 
anatomopathologique, immunologique 
et genetique, comme sur le plan du pro- 
nostic. En effet, on peut regrouper sous 
ce terme au moins 5 grandes entites 
de lymphomes B, ’■ 2 que nous etudie- 
rons successivement, avec par ordre de 
frequence : 

- les lymphomes folliculaires (20 a 
25 % des lymphomes) ; 

- les lymphomes de la zone marginale 
(5 a 1 5 %), qui peuvent etre de loca- 
lisation extraganglionnaire ( mucosa- 
associated lymphoid tissue, MALT) 
mais aussi de presentation splenique, 
leucemique, ganglionnaire ou parfois 
disseminee ; 

- les lymphomes lymphocytiques et 
lymphoplasmocytoides (5 a 10%), 
qui represented la contrepartie tumo- 
rale de la leucemie lymphoide chro- 
nique ; 

- les lymphomes du manteau (environ 

5%); 


- le lymphome lymphoplasmocytaire, 
plus rare (1 %). 

La leucemie lymphoide chronique et la 
leucemie a tricholeucocytes, qui sont 
aussi des syndromes lymphoprolife- 
ratifs B, ne rentrent pas dans le cadre 
de cette monographic. Nous n’abor- 
derons pas non plus les rares lym- 
phomes T chroniques (leucemie pro- 
lymphocytaire T en particulier). 

Lymphomes folliculaires 

Le lymphome folliculaire represente 
T archetype des lymphomes indolents. 
L’age median de survenue est compris 
entre 55 et 60 ans, avec une prepon- 
derance masculine moderee (1,7 
homme pour 1 femme). 

Aspect diagnostique 

La biopsie ganglionnaire est l’element 
clef du diagnostic, le diagnostic de lym- 
phome folliculaire etant Tun des dia- 
gnostics anatomopathologiques les 
plus reproductibles (v. article de T. 
Molina, page 951). Quelques notions 
simples merited cependant d’etre rap- 
pelees d’un point de vue pratique. Les 
cellules tumorales n’expriment pas 
l’antigene CD5, a l’inverse des lym- 
phomes du manteau, mais le diagnos- 
tic differentiel avec les lymphomes de 
la zone marginale est parfois plus 
delicat. La mise en evidence de la 
translocation t( 14; 1 8) (ou de ses 
equivalents) rearrangeant le gene 
BCL-2 peut alors aider, car a l’excep- 
tion de tres rares cas de leucemie lym- 
phoide chronique ou elle est excep- 
tionnellement rencontree, elle n’est pas 
presente dans les autres syndromes 
lymphoproliferatifs chroniques. La 
classification en grade histologique 1 
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a 3 en fonction de la proportion de 
petites cellules et de grandes cellules 
est parfois difficile, et son interet pro- 
nostique n’est pas formellement eta- 
bli. 2 ' 4 Les lymphomes folliculaires a 
grandes cellules, surtout lorsqu’ils 
comportent des plages diffuses, peu- 
vent etre parfois difficiles a distinguer 
de lymphomes B diffus a grandes cel- 
lules. Enfin, lorsqu’un ganglion n’est 
pas accessible, le diagnostic porte sur 
un autre tissu est plus delicat. Dans tous 
ces derniers cas, l’avis d’un hemato- 
pathologiste expert est indispensable. 

Presentation clinique 

Le tableau clinique habituel de reve- 
lation du lymphome folliculaire est 
celui d’adenopathies superficielles 
generalement disseminees. L’interro- 
gatoire est souvent imprecis quant a 
la date d’ apparition des adenopathies, 
qui peuvent parfois exister depuis plu- 
sieurs annees. En effet, ces adenopa- 
thies donnent peu de symptomes, sauf 
lorsqu’elles sont volumineuses, car 
negligees, ou lorsqu’il existe une trans- 
formation histologique. Des regres- 
sions spontanees de certaines locali- 
sations ganglionnaires ont ete decrites. 
Rarement, des atteintes cutanees ou 
digestives peuvent reveler la maladie. 
Habituellement, l’etat clinique du 
patient est conserve et il n’existe pas 
de signes generaux. Plus des 2/3 des 
patients ont une maladie disseminee, 
avec une frequente atteinte medullaire, 
parfois splenique ou hepatique. La dis- 
semination sanguine est rare et les 
autres localisations extraganglionnaires 
exceptionnelles. Les criteres d’agres- 
sivite biologique, telles que l’elevation 
des lacticodeshydrogenases (LDH) ou 
de la [:12-microglobuline, sont peu fre- 
quents (moins de 20% des cas). II 
existe souvent une discrete hypo-y-glo- 
bulinemie. 

Evolution clinique 

Le lymphome folliculaire a revolution 
typique d’un lymphome indolent, avec 
une grande majorite de patients asymp- 
tomatiques au diagnostic, une crois- 
sance lente des adenopathies tumorales, 
une bonne sensibilite initiale a la chi- 
miotherapie, mais des rechutes prati- 
quement constantes apres le premier 
traitement, et un intervalle de temps 
entre les rechutes successives qui tend 


Tableau I 

Evaluation de la masse tumorale 
dans les lymphomes folliculaires 


Criteres de forte masse tumorale : au moins un critere 

□ Alteration de l’etat general (index d’activite superieur a 1) ou presence 
de signes generaux 

□ Adenopathie de plus de 7 cm de diametre 

□ Presence dans 3 territoires ganglionnaires distincts d’adenopathies de plus 
de 3 cm de diametre 

□ Syndrome compressif, epanchement, splenomegalie de plus de 20 cm 
de grand axe 

□ Envahissement sanguin 

□ Elevation de la p2-microglobuline (> 3 mg/L) ou des LDH (superieure a 
la normale du laboratoire) 

LDH : lacticodeshydrogenases. 


a s’amenuiser au fur et a mesure de 
1’ evolution de la maladie. 

II peut exister au cours du lymphome 
folliculaire une transformation histo- 
logique, c’est-a-dire une progression 
de la maladie vers un lymphome dif- 
fus a grandes cellules, avec les carac- 
teristiques cliniques et evolutives d’un 
lymphome agressif. La frequence de la 
transformation histologique est discu- 
tee (30 a 80 % des cas), mais pour cer- 
tains, il s’agit en fait d’une evolution 
pratiquement ineluctable des lym- 
phomes folliculaires et d’une des 
causes les plus frequentes de deces des 
patients. 5 Cette transformation doit etre 
suspectee lorsqu’une adenopathie aug- 
mente brutalement de volume, lorsque 
l’etat general du patient s’altere rapi- 
dement, et s’il existe des signes bio- 
logiques d’agressivite (elevation 
marquee des LDH, syndrome inflam- 
matoire...). De meme, des atteintes 
extraganglionnaires qui sont relative- 
ment rares au diagnostic du lymphome 
folliculaire sont alors plus frequentes 
et une infiltration meningee est parfois 
observee. 

Facteurs pronostiques des 
lymphomes folliculaires 

De nombreux facteurs pronostiques ont 
ete proposes pour evaluer le devenir des 
patients atteints de lymphome follicu- 
laire et choisir parmi les nombreux 
moyens therapeutiques disponibles. 6 - 7 
Alors que les lymphomes folliculaires 


a grandes cellules etaient auparavant 
consideres comme plus agressifs, avec 
la possibility d’obtenir des remissions 
plus longues, il n’existe pas actuelle- 
ment de consensus sur les criteres mor- 
phologiques permettant de separer 
Devolution des patients lorsqu’un trai- 
tement comportant des anthracyclines 
est utilise. En dehors de certaines ano- 
malies cytogenetiques, qui sont asso- 
ciees a un risque evolutif plus marque, 
l’etude des cellules tumorales n’ap- 
porte pas actuellement d’element pro- 
nostique supplementaire. 

Sur le plan clinique, l’age, la presence 
de signes generaux au diagnostic ou d’un 
mauvais etat general, le nombre d’aires 
ganglionnaires atteintes, la taille des plus 
grosses localisations, la presence d’un 
syndrome compressif ou l’existence de 
signes biologiques d’evolutivite (eleva- 
tion des LDH et de la (32-microglobu- 
line, anemie) constituent autant de fac- 
teurs pronostiques qui permettent de 
predire Devolution des patients. Classi- 
quement en France, il est propose de stra- 
tifier les patients selon la masse tumo- 
rale (tableau I). Les patients ayant une 
faible masse tumorale ont une survie tres 
prolongee, avec une mediane qui depasse 
10 ans, bien que la mediane sans pro- 
gression ne soit que de 3 a 4 ans. En ce 
qui concerne les patients de forte masse 
tumorale, le pronostic est moins favo- 
rable, avec une mediane sans progres- 
sion comprise entre 2 et 3 ans et une 
mediane de survie entre 5 et 7 ans. 

LA REVUE DU PRATICIEN 2002, 5 



2 967 


SYNDROMES LY M P H O P RO L I F E R AT I F S CHRONIQUES 



Tableau II 

Traitement par chimiotherapie 
des lymphomes folliculaires 


CHVP + INTERFERON : 

^ cyclophosphamide 

600 mg/m 2 a J1 

tous les mois 

adriamycine 

25 mg/m 2 a J1 

pour 6 cures 

vepeside (VP 16) 

100 mg/m 2 a J1 

puis tous les 2 mois 

prednisolone 

40 mg/m 2 de J1 a J5 

pour 1 an 

interferon-a 

3 millions d’unite/m 2 3 fois/semaine pour 18 mois 


Traitement des lymphomes 
folliculaires 

II existe schematiquement 3 presenta- 
tions cliniques distinctes du lymphome 
folliculaire auxquelles correspondent 
differentes strategies therapeutiques. 
Rarement (1 cas sur 5 ou mo ins), le lym- 
phome folliculaire est detecte a un stade 
localise , sans masse volumineuse (ade- 
nopathie de moins de 7 cm), et le bilan 
d’extension soigneux ne retrouve pas 
d’infiltratmedullaire. L’attitude classique 
chez ces patients est la realisation d’une 
radiotherapie a une dose de 3 5 a 40 grays 
sur les sites initialement envahis. 8 ’ 9 Les 
rechutes sont frequentes en dehors des 
territoires irradies, mais un certain 
nombre de patients ne voit survenir ces 
rechutes que tres tardivement, et il est 
possible que quelques-uns soient defi- 
nitivement gueris. Certains auteurs 
recommandent l’association d’une chi- 
miotherapie breve, notamment pour des 
lymphomes folliculaires de grade 3, bien 
que le benefice de cette attitude ne soit 
pas formellement etabli. 

La deuxieme presentation clinique (un 
tiers des cas environ) est celle de patients 
ayant une maladie disseminee mais de 
faible masse tumorale. Deux essais ran- 
domises ont montre que l’abstention the- 
rapeutique avec une attitude de sur- 
veillance armee donnait des resultats 
comparables a une intervention thera- 
peutique precoce sous la forme de chi- 
miotherapie ou d’immunotherapie. 10 Le 
delai de progression des patients vers une 
maladie necessitant un traitement est de 
2 a 3 ans, mais quelques malades peu- 
vent rester sans traitement pendant plu- 
sieurs annees. Lorsque les criteres de 
forte masse tumorale sont reunis apres 
cette periode d’ abstention, le traitement 
de ces patients s’apparente a celui des 
fortes masses. 

La moitie des patients presente done une 
forte masse tumorale et la delivrance 
d’une polychimiotherapie comportant 
une anthracycline est habituellement uti- 
lisee en France [CHVP (cyclophospha- 
mide, adriamycine, vepeside, predni- 
sone)] (tableau II). Les chimiotherapies 
sans anthracycline [de type CVP (cyclo- 
phosphamide, vincristine, prednisone) 
ou chlorambucil] sont parfois proposees 
chez les patients tres ages. L’associa- 
tion de l’interferon-a a une polychi- 
miotherapie comportant une anthracy- 


cline apporte un benefice net, en matiere 
de survie sans progression et de survie 
globale dans plusieurs etudes randomi- 
sees. 11 La place des anticorps monoclo- 
naux utilises en association avec cette 
chimiotherapie est actuellement a 
l’etude. Des traitements plus agressifs, 
avec notamment une intensification the- 
rapeutique avec greffe de cellules 
souches, ont ete proposes mais ne doi- 
vent pas etre recommandes en dehors de 
protocoles devaluation prospective. 

Traitement des rechutes 

Lors des rechutes, plusieurs medicaments 
peuvent rester efficaces, qu’il s’agisse 
des anticorps monoclonaux, de la chi- 
miotherapie orale (monochimiotherapie 
avec du chlorambucil), ou de polychi- 
miotherapies avec des protocoles 
variables abase d’alkylants, d’analogues 
des purines, de sels de platine . . . Chez les 
patients de moins de 65 ans, une auto- 
greffe avec support de cellules souches 
peripheriques peut augmenter la duree de 
la remission, bien que ce traitement n’ap- 
paraisse pas comme curatif. 12 A titre 
experimental et chez les sujets jeunes, des 
greffes allogeniques ont pu etre propo- 
sees et permettent probablement de gue- 
rir quelques patients malgre la toxicite 
liee a la procedure. Les transformations 
histologiques doivent, elles, etre traitees 
agressivement, 13 car l’intervalle de sur- 
vie avec un traitement conventionnel est 
alors generalement inferieur a un an. 

Apport des marqueurs 
moleculaires dans la 
surveillance du lymphome 
folliculaire 

Les techniques de PCR (polymerase 
chain reaction) permettent de detecter 
le rearrangement de BCL-2 avec les seg- 


ments JH des genes d’immunoglobu- 
lines dans une cellule tumorale au sein 
de 10000 a 100000 cellules normales. 
Cette technique doit s’entourer de pre- 
cautions importantes : detection du mar- 
queur au diagnostic dans du materiel 
pathologique, controles de qualite. Les 
cellules tumorales sont detectables au 
diagnostic par PCR dans le sang peri- 
pherique, y compris chez les patients 
ayant un stade localise de la maladie. 
Pendant le traitement, ou apres des trai- 
tements par polychimiotherapie inten- 
sive, autogreffe ou anticorps monoclo- 
naux, on peut assister a des phases 
prolongees pendant lesquelles ces mar- 
queurs moleculaires ne sont plus detec- 
tes dans le sang circulant ou dans la 
moelle osseuse. Plusieurs etudes ont 
montre que les patients chez qui les mar- 
queurs moleculaires n’etaient plus 
detectes avaient un meilleur pronostic 
que les autres, et l’obtention d’une 
« remission moleculaire » pourrait 
paraitre logiquement souhaitable. 14-16 
Cependant, cette disparition des mar- 
queurs peut parfois s’ observer alors que 
la maladie reste presente dans certaines 
aires ganglionnaires, notamment apres 
traitement par anticorps monoclonaux. 
On ne peut done reellement parler de 
« maladie residuelle», comme dans 
d’autres maladies hematologiques. Ce 
marqueur constitue cependant une aide 
pour apprecier l’efficacite des thera- 
peutiques entreprises et le risque evo- 
lutif apres traitement. 

Lymphomes de la zone 
marginale 

Sous cette denomination sont actuel- 
lement regroupes plusieurs lymphomes 
ayant des caracteristiques communes 
sur le plan morphologique et cytoge- 
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netique, bien que leur presentation cli- 
nique et leur evolution soient dis- 
tinctes. 17-19 Dans quelques modeles pri- 
vilegies, il existerait un stimulus 
antigenique comme facteur favorisant 
de la maladie. C’est notamment le cas 
pour le lymphome du MALT gastrique 
associe a Tinfection par Helicobacter 
pylori. L’ incidence de Tinfection par le 
virus de V hepatite C y parait plus fre- 
quente (2 a 5 % des patients), et les lym- 
phomes de la zone marginale sont aussi 
ceux qui sont rencontres sur un terrain 
de pathologie auto-immune (syndrome 
de Gougerot-Sjogren, polyarthrite, 
lupus...)- 20 Des manifestations auto- 
immunes sont d’ailleurs frequemment 
presentes au diagnostic : anemie hemo- 
lytique ou thrombocytopenie auto- 
immunes, anticoagulant circulant, pre- 
sence d’un composant monoclonal 
volontiers de type IgM... Enfin, 
comme dans l’ensemble des syndromes 
lymphoproliferatifs chroniques, des 
transformations histologiques peuvent 
survenir plus ou moins precocement 
dans revolution de la maladie. 

Sur le plan morphologique, le dia- 
gnostic n’est pas toujours aise du fait 
de T absence de marqueur phenoty- 
pique specifique de ces entites (les cel- 
lules tumorales sont habituellement 
negatives pour l’expression de CD5, 
CD10, CD23 et CD43). La trisomie 
complete ou partielle du chromosome 
3 et celle du chromosome 1 8 sont assez 
frequentes, mais il existe d’autres ano- 
malies, en particulier des chromosomes 
7 (deletion) et 12 (trisomie). Plusieurs 
presentations cliniques de ce lym- 
phome vont etre distinguees. 

- Le lymphome deMALT se developpe 
dans la plupart des muqueuses, 21 et 
s’il est frequemment rencontre dans 
le tube digestif, d’autres organes peu- 
vent en etre le siege : peau, poumon, 
glandes salivaires ou lacrymales, thy- 
roide. . . Un tiers des patients presente 
une maladie disseminee au diagnos- 
tic et l’atteinte des organes hemato- 
poietiques n’est alors pas rare. 22 En 
dehors de la localisation gastrique 
(tableau III), la strategic therapeu- 
tique initiale est fondee generalement 
sur un traitement locoregional (radio- 
therapie ou chirurgie). Cependant, les 
rechutes se font souvent a distance, 
dans d’autres organes ; certains consi- 
dered volontiers qu’il s’agit d’une 


Tableau III 

Caracteristiques du lymphome du MALT gastrique 


□ Diagnostic devant une ulceration (ou plusieurs) non specifique de 
l’estomac 

□ Association dans plus de 90 % des cas a Helicobacter pylori 

□ Stade I et en 1’ absence d’adenopathie satellite (echo-endoscopie) : trai- 
tement antibiotique recommande 

□ L’ eradication d’ Helicobacter pylori permet une remission du lym- 
phome dans 60 a 70% des cas 

□ La presence de la translocation t(l 1 ; 1 8) serait un facteur predictif de 
non-reponse a l’antibiotherapie 25 

□ Dans les autres cas ou si le lymphome persiste : 

• radiotherapie gastrique 

• ou monochimiotherapie par alkylant 

□ Surveillance endoscopique au long cours 


maladie generate, initialement peu 
evolutive. Aussi des traitements de 
chimiotherapie (administree per os - 
chlorambucil ou cyclophosphamide 
- ou sous forme dissociations) peu- 
vent s’averer necessaires. Globale- 
ment, le pronostic est bon, avec une 
mediane de survie superieure a 10 
ans. 

- Le lymphome de la zone marginale 
splenique est la forme la plus typique, 
avec une splenomegalie, parfois volu- 
mineuse, chez un sujet de plus de 60 
ans. Elle s’associe volontiers a une 
lymphocytose sanguine ; une anemie 
et une thrombocytopenie sont pos- 
sibles. Parfois, la lymphocytose est 
au premier plan, composee d’un 
nombre plus ou moins variable de 
lymphocytes villeux, representant 
alors la forme leucemique de la mala- 
die. Le traitement de ces patients 
repose habituellement sur la sple- 
nectomie, qui permet d’obtenir des 
reponses hematologiques, parfois 
retardees mais prolongees. Si ce geste 
chirurgical est impossible ou parait 
insuffisant, des traitements par agents 
alkylants ou analogues des purines, 
voire par polychimiotherapie, peu- 
vent etre proposes, mais ils n’ont pas 
fait l’objet d’une evaluation rigou- 
reuse dans cette indication. La sur- 
vie est relativement longue (mediane 
de 5 a 10 ans), mais sans remission 
complete prolongee. 

- Le lymphome de la zone marginale 
ganglionnaire, avec parfois des cel- 


lules monocytoides, est une presen- 
tation clinique volontiers rencontree 
chez des patients un peu plus jeunes. 

Les formes disseminees (atteintes 
spleniques, ganglionnaires et san- 
guines) de lymphome de la zone mar- 
ginale s’en rapprochent sur le plan 
evolutif. Le traitement peut etre 
adapte a la masse tumorale, mais du 
fait d’un pronostic plus grave que les 
formes precedentes (mediane voisine 
de 5 ans), malgre l’absence d’etudes 
prospectives, un traitement par poly- 
chimiotherapie parait plus adapte. 

Lymphomes 
lymphocytiques et 
lymphoplasmocyto'fdes 

Ces lymphomes se rapprochent de la 
leucemie lymphoide chronique par les 
caracteristiques des cellules qui sont 
a l’origine de cette maladie. Schema- 
tiquement, la distinction entre lym- 
phome lymphocytique et leucemie 
lymphoide chronique se fait sur T ob- 
servation d’une lymphocytose infe- 
rieure a 10 giga/L au diagnostic. Il 
s’agit d’une maladie plus frequente 
chez l’homme que chez la femme (2 
homines pour 1 femme) et qui survient 
chez les patients d’age moyen (environ 
65 ans). La maladie est generalement 
disseminee (80 % des cas), notamment 
au niveau medullaire, et les patients ont 
au moment du diagnostic un etat gene- 
ral souvent conserve. Les circonstances 
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de revelation sont essentiellement 
representees par un tableau polygan- 
glionnaire, plus rarement devant une 
splenomegalie. Des manifestations 
auto-immunes peuvent etre presentes 
lors du diagnostic. 

La proliferation tumorale est constitute 
de petites cellules lymphocytaires CD5 
et CD23 positives. Les anomalies cyto- 
genetiques rencontrees sont semblables 
a celles de la leucemie lymphoide chro- 
nique, avec notamment une trisomie 12 
(20 %), une deletion du bras court du 
chromosome 13 (50%) ou du chro- 
mosome 11 (20%). 

L’ evolution de cette maladie parait 
cependant plus grave que cede de la 
leucemie lymphoide chronique. II 
existe un risque de transformation his- 
tologique vers un lymphome a grandes 
cellules, classiquement appele syn- 
drome de Richter. La mediane de sur- 
vie des patients est proche de 5 ans. 
Le traitement se rapproche de ce qui 
est recommande dans la leucemie lym- 
phoide chronique (agents alkylants ou 
analogues des purines). Le traitement 
des transformations histologiques doit 
cependant etre plus intense. 

Lymphomes a cellules du 
manteau 

Ce syndrome lymphoproliferatif chro- 
nique est le plus agressif de ceux envi- 
sages dans ce chapitre. 23 La prolifera- 
tion est faite de cellules lymphocytaires 
(centrocytes) exprimant le marqueur 
CD5 mais CD 1 0, CD23 et CD43 nega- 
tives. Les cellules lymphomateuses 
sont caracterisees par la translocation 
t( 1 1 ; 14) rearrangeant le gene de la 
cycline Dl. 

La presentation clinique est habituel- 
lement cede d’une splenomegalie avec 
lymphocytose sanguine, parfois ade- 
nopathies superficielles. Une forme 
particuliere est representee par la poly- 
pose lymphomatoi'de digestive. Les 
atteintes extraganglionnaires ne sont 
pas exceptionnelles. II existe fre- 
quemment des signes biologiques 
d’evolutivite (anemie, elevation de la 
[32-microglobudne, parfois des LDH). 
Si au diagnostic cette presentation 
evoque cede d’un syndrome lympho- 
proliferatif chronique, devolution de 
ce lymphome est en fait redoutable, 


avec une resistance progressive a la chi- 
miotherapie et une mediane de survie 
inferieure a 3 ans. Recemment, des trai- 
tements intensifs avec autogreffe ont 
ete proposes aux patients ; ils semblent 
permettre de maitriser la maladie pen- 
dant des durees plus longues. Ces trai- 
tements sont reserves aux sujets de 
moins de 65 ans, et des armes thera- 
peutiques efficaces restent a trouver 
pour les autres patients et lors des 
rechutes. 

Lymphomes 

lymphoplasmocytaires 

Le syndrome tumoral concerne essen- 
tiellement la moelle osseuse et la rate, 
plus rarement le foie et les ganglions. 
L’ aspect morphologique est celui d’un 
infiltrat lymphoplasmocytaire, et il 
existe un composant monoclonal de 
type IgM. Lorsqu’il depasse 3 g/dL, on 
retrouve le tableau classique de la mala- 
die de Waldenstrom, avec ses signes 
caracteristiques d’hyperviscosite. Plu- 
sieurs complications peuvent etre ren- 
contrees : immunitaires, avec presence 
d’auto-anticorps ou de cryoglobulines, 
neuropathies... Le traitement repose 
sur les agents alkylants et les analogues 
des purines. 

Cette entite de lymphome est rare, 24 
avec une morphologie et une cytoge- 
netique bien particulieres [transloca- 
tion t(9; 14)]. La presence au cours d’un 
syndrome lymphoproliferatif d’un 
composant monoclonal de type IgM ne 
suffit pas a porter le diagnostic de lym- 
phome lymphoplasmocytaire. De nom- 
breux cas correspondent en effet a des 
lymphomes de la zone marginale 
(notamment spleniques ou dissemines), 
et en presence d’une atteinte extra- 
ganglionnaire, il faut evoquer un lym- 
phome du MALT dissemine. 

Conclusion 

Ce cadre nosologique des syndromes 
lymphoproliferatifs chroniques a bene- 
ficie ces dernieres annees des apports 
de l’immunologie et de la cytogene- 
tique pour mieux individualiser les dif- 
ferentes entites qu’il comporte. Le dia- 
gnostic doit done etre aide par 
l’utilisation de ces techniques. Cela 
devrait permettre de proposer des stra- 
tegies therapeutiques mieux ciblees et 


adaptees a chaque patient, validees par 
des essais cliniques, comme cela a ete 
fait pour l’ensemble des autres lym- 
phomes et en particulier les lymphomes 
folliculaires. Cela est particulierement 
d’actualite avec l’avenement des anti- 
corps monoclonaux a usage therapeu- 
tique qui sont aussi efficaces dans cer- 
tains de ces lymphomes. ■ 


Summary 

Chronic lymphoproliferative disorders 

Gilles Salles 

Chronic lymphoproliferative disorders 
include several entities that share an initial 
indolent presentation but are considered at 
present not to be curable. Follicular lym- 
phoma are more frequent and well charac- 
terized; therapeutic recommendations are 
adapted to prognostic factors such as stage 
and tumour mass. Marginal zone lymphoma 
were more recently described and include 
extranodal MALT lymphomas as well as 
splenic, leukemic or nodal lymphomas, each 
with its own clinical features. Lymphocytic 
lymphomas resemble to chronic lymphocy- 
tic leukemia and can be treated in the same 
way, while mantle cell lymphomas have a 
very poor outcome. A better definition of 
these entities should allow to clarify thera- 
peutic recommendations before more effi- 
cient treatments become available. 
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